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Hintergrund
Krebserkrankungen bei Kindern sind selten. Die
Hodgkin- und Non-Hodgkin-Lymphome machen nach
Leukämien und Hirntumoren als dritthäufigste Krebs-
erkrankung 10–15% der pädiatrischen Krebserkran-
kungen aus [1, 2].
Die Häufigkeit und Verteilung der Hodgkin- und Non-
Hodgkin-Lymphome (NHL) bei Kindern und Jugend-
lichen unter 18 Jahren unterscheiden sich von denjeni-
gen bei Erwachsenen. So ist die Inzidenz von NHL bei
Kindern gering und nimmt mit dem Alter zu, wo sie bei
80 bis 84 Jahren einen Gipfel erreicht (0,6 bei Kindern,
bis mehr als 90 pro 100000 im Alter).
Bei jungen Patienten ist die Verteilung zu Gunsten der
aggressiven, blastären, oft unreifen NHL verschoben.
So machen im Kindesalter die lymphoblastären und
Burkitt-NHL den Grossteil aus, während im Erwachse-
nenalter die diffus grosszelligen und die niedrig mali-
gnen follikulären und chronisch-lymphatischen NHL
vorherrschen.
Lymphomklassifikation
Die Einteilung von Neoplasien des lymphatischen
Systems leitet sich aus den Entwicklungsstadien der
gesunden Immunzellen ab, aus denen sich die malignen
Lymphome entwickeln. Die aktuelle WHO-2008-Klassi-
fikation [3] verfolgt einen integrativen Diagnoseansatz
unter Zuhilfenahme von Morphologie, Immunologie und
genetischen Aberrationen der Tumoren wie auch der
Klinik. Ziel der Klassifikation ist es, eine verfeinerte
Diagnose, aber auch prognostische und prädiktive Aus-
sagen im Hinblick auf eine zielgerichtete Therapie zu
ermöglichen.
Neue Erkenntnisse und diagnostische Verfahren der
letzten Jahre auf dem Gebiet der Immunologie und
Molekulargenetik führten zu Änderungen und Ergän-
zungen in der neuen Lymphom-Klassifikation 2008. So
wurden die aus lymphatischen Vorläufern bestehenden
lymphoblastischen Lymphome mit den akuten lympho-
blastischen Leukämien zusammengefasst, obwohl im-
munphänotypische, molekulare und zytogenetische
Unterschiede bestehen [4]. Letztere werden, auf mole-
kularen Veränderungen basierend, in prognostische
Gruppen eingeteilt. Im Weiteren wurden bei bekannten
Lymphomen neue, provisorische Entitäten eingeführt.
Dies betrifft das Burkitt-Lymphom (BL) und das klassi-
sche Hodgkin-Lymphom (cHL). Hier wurden je Über-
lappungen mit dem diffus grosszelligen Lymphom als
intermediäre Gruppe eingeführt. In der Klassifikation
CME zu diesem Artikel finden Sie auf S. 72 oder im Internet unter www.smf-cme.ch.
Abkürzungen
ALK Anaplastic lymphoma kinase gene
ALL, LBL Akute lymphoblastische Leukämie, lympho-
blastisches Lymphom
AML Akute myeloische Leukämie
BPDN Blastic plasmocytoid dendritic cell neoplasm
BCL B-Cell Lymphoma
BL Burkitt-Lymphom
CD3, CD7 T-Zell-Rezeptor-assoziierte Moleküle
CD20, CD79a B-Zell-Marker
CD34 Stammzellmarker
cHL Klassisches Hodgkin-Lymphom
C-Myc Protoonkogen
DLBCL Diffuses grosszelliges B-Zell-Lymphom
EBV Epstein-Barr-Virus
FACS Fluorescence-activated cell sorting
(Durchflusszytometrie)
FISH Fluoreszenz-In-situ-Hybridisierung
Ig Immunglobulin
IgH Immunglobulin-Schwerkette
IgL Immunglobulin-Leichtkette
Ki-67 Proliferationsprotein; G(1)-, S-, G(2)- und M-Phase
des Zellzyklus
LBL Lymphoblastisches Lymphom
MPAL Mixed phenotype acute leukemia
MPO Myeloperoxidase
NHL Non-Hodgkin-Lymphom
NPM Nukleophosmin-Gen
Pax5 B-Zell-Transkriptionsfaktor
TCR T-Zell-Rezeptor
TdT Terminale Deoxynucleotidyl-Transferase
WHO World Health Organization
ZNS Zentralnervensystem
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Quintessenz
P
Die aktuelle Lymphomklassifikation nach WHO 2008 berücksichtigt
morphologische, immunphänotypische und molekulare Veränderungen
wie auch die Klinik.
P
Hochmaligne Lymphome wie lymphoblastische und Burkitt-Lymphome
überwiegen bei den B-Zell-Non-Hodgkin-Lymphomen im Kindesalter.
P
Das Hodgkin-Lymphom macht die zweitgrösste Gruppe der Lymphom-
erkrankungen bei Kindern aus, angeführt vom klassischen (80%), gefolgt
vom lymphozytenprädominanten (20%) Hodgkin-Lymphom.
P
Neu wurden speziell in der pädiatrischen Altersgruppe vorkommende
Lymphome in die WHO-Klassifikation aufgenommen.
P
Kinder mit Verdacht auf eine lymphoproliferative Erkrankung sollten
wegen der komplexen Diagnostik einem spezialisierten Zentrum über-
wiesen werden.
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2008 der anaplastischen grosszelligen Lymphome wur-
den die ALK-(anaplastic lymphoma kinase-)positiven
Fälle, welche häufiger bei Kindern vorkommen, von
den ALK-negativen getrennt. Unter Berücksichtigung
klinischer Präsentationen kristallisierten sich auch
neue Entitäten heraus, die altersspezifisch sind, wie die
speziell in der pädiatrischen Altersgruppe vorkommen-
den Lymphome (Tab. 1
p
). Eine besondere Herausfor-
derung stellen die seltenen lymphoproliferativen Er-
krankungen dar, welche im Rahmen von angeborener
oder erworbener Immundefizienz entstehen (Tab. 1).
Lymphoblastische Lymphome
Die bei Jugendlichen häufigen lymphoblastischen Lym-
phome (LBL) zählen zu den aggressiven Lymphomen
und entstammen unreifen Vorläuferzellen (Lympho-
blasten) der B- und T-Zell-Reihe. Meist präsentieren sie
sich mit einer mediastinalen (T-LBL) oder einer noda-
len und extranodalen Manifestation (B-LBL) und zeigen
zum Zeitpunkt der Diagnose oft schon eine Knochen-
markbeteiligung. Gemäss Konvention wird der Begriff
Lymphom benutzt, wenn es sich um eine Massenläsion
handelt mit nur minimaler Ausschwemmung ins Blut
oder Knochenmark. Bei einem Blastenanteil von mehr
als 25% im Knochenmark werden Lymphome als akute
lymphoblastische Leukämie (ALL) bezeichnet. Trotz der
historischen Assoziation sollte der Begriff B-ALL nicht
mehr im Zusammenhang mit dem Burkitt-Lymphom,
einer reifzelligen Neoplasie, verwendet werden. Wäh-
rend der Terminus B-ALL für lymphoblastische Lym-
phome/Leukämien reserviert ist, schlägt die WHO den
Begriff der Burkitt-Leukämie für die leukämische Form
des Burkitt-Lymphoms (ehemals reifzellige B-ALL) vor.
Die meisten lymphoblastischen Lymphome stammen
von T-Zell-Vorläufern (80–90%), der Rest von B-Zell-
Vorläufern ab. B-lymphoblastische Lymphome (B-LBL)
ohne Zeichen der akuten Leukämie bei Diagnosestel-
lung sind selten. Bei diesen Patienten tritt öfter ein
extranodaler Befall im Hals- und Kopfbereich auf mit
den Prädilektionsstellen Haut, Weichgewebe, Knochen,
aber auch Lymphknoten [5]. T-LBL treten bei Adoles-
zenten und jungen Erwachsenen auf und manifestieren
sich typischerweise am Ort ihrer Ausreifung, dem Thy-
mus oder supraklavikulären Lymphknoten.
LBL beider Subtypen exprimieren typischerweise TdT
(Terminale Deoxynucleotidyl-Transferase), ein Enzym,
welches für den Einbau von N-Nukletoiden in den
B- oder T-Zell-Rezeptor notwendig ist [6]. CD34, ein
Stammzellmarker, wird in beiden variabel exprimiert.
B-LBL exprimieren typischerweise den B-Zell-Tran-
skriptionsfaktor Pax5 und sind meist positiv für CD19
und CD10. Aufgrund ihrer Unreife fehlt das klassischer-
weise bei reifzelligen Lymphomen exprimierte CD20.
Dennoch kann dieses partiell oder schwach vorkom-
men, je nach Ausreifestadium.
Die T-Zell-Rezeptor-assoziierten Moleküle CD3 und CD7
werden per definitionem in T-LBL exprimiert, aber auch
CD1a, CD2, CD4 und CD8, abhängig vom Ausreife-
stadium des T-Zell-Vorläufers, aus der sich das Lym-
phom transformierte.
Die meist kleinen Stanzbiopsien und die drängende Kli-
nik stellen eine Herausforderung an den Pathologen bei
der Diagnosestellung eines LBL dar. Zur optimalen
Materialnutzung, empfehlen wir das in Abbildung 1
x
dargestellte Vorgehen bei der Zell- und Gewebeasser­
vierung. Hier ist es wichtig, dass das Gewebe das
Pathologieinstitut im Frischzustand unter Schnell-
schnittbedingungen erreicht. Um auch den seltenen
Differentialdiagnosen wie einer gemischten, lympho-
blastisch-myeloischen (mixed phenotype acute leu­
kemia; MPAL) oder einer blastoiden plasmozytoiden
Dendriten-Zell-Neoplasie gerecht zu werden, wurde in
der europäischen Arbeitsgruppe für pädiatrische lym-
phoblastische Lymphome (EURO-LB) ein Algorithmus
für die Immunphänotypisierung herausgearbeitet (Ma-
nuskript in Vorbereitung). Gerade bei Verdacht auf LBL
Tabelle 1. Auflistung der imText diskutierten Lymphom-Entitäten bei Kindern gemässWHO 2008.
Neue pädiatrische Gruppen Hochmaligne NHL-Gruppe Hodgkin-Lymphome Anaplastische
Lyphome
Immundefizienz-assoziierte
lymphoproliferative
Erkrankungen
Pädiatrisches follikuläres Lymphom Burkitt-Lymphom (BL)
(Varianten: endemische, sporadische
und immundefiziente)
Klassisches Hodkin-
Lymphom (HL) (Typen:
nodulär sklerosierend,
Mischtyp, nodulär
lymphozytenreich,
lymphozytenarm)
ALK+ anaplastisches
grosszelliges
T-Zell-Lymphom,
sytemisch
Lymphoproliferationen bei
primärer Immundefizienz
Pädiatrisches nodales
Marginalzonen-Lymphom
B-Zell-Lymphom, unklassierbar,
mit Eigenschaften intermediär
des DLBCL und BL
Lymphozytenprä-
dominantes Hodgkin-
Lymphom
ALK– anaplastisches
grosszelliges primär
kutanesT-Zell-
Lymphom, sekundär
systemisch
Posttransplantäre lympho-
proliferative Erkrankungen
EBV-positive T-Zell-lymphoproli-
ferative Erkrankungen des Kindes
Diffuses grosszelliges
B-Zell-Lymphom (DLBCL)
B-Zell-Lymphom,
unklassierbar, mit
Eigenschaften intermediär
des DLBCL
und klassischen Hodgkin-
Lymphomes
Andere iatrogen Immun-
defizienz-assoziierte lympho-
proliferative Erkrankungen
B- oder T-lymphoblastische
Lymphome
HIV-assoziierte Lymphome
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empfiehlt es sich, parallel eine durchflusszytometrische
Untersuchung des Gewebes durchzuführen, welche die
Analyse von mehreren Markern gleichzeitig an der Zell-
oberfläche erlaubt [7].
Auf genetischer Ebene sind Umlagerungen des T-Zell-
Rezeptor-Gens (TCR) beim T-LBL charakteristisch und
betreffen den TCR alpha/delta (14q11), TCR beta
(7q34) und TCR gamma (7p14–15) [8]. Die meisten
B-LBL (97%) zeigen ein Immunglobulin-Gen-Rearran-
gement, welches die schweren Ketten (IgH) (>95%), die
leichten Ketten Kappa (30%) oder Lambda (20%) betrifft
[9]. Nicht selten ist bei LBL auch ein sogenanntes lineage
cross over zu beobachten, bei dem sowohl der T- als
auch der B-Zell-Rezeptor rearrangiert sind, unabhängig
von der phänotypischen Linienzugehörigkeit.
Zusätzlich wurde von mehreren zytogenetischen und
molekularen Veränderungen bei LBL berichtet [8, 10].
Burkitt-Lymphom
Das BL entsteht aus reifen B-Zellen und zeigt einen
aggressiven Verlauf. Es tritt gehäuft zwischen dem
5. und 9. Lebensjahr auf.
Man unterscheidet drei Varianten, die endemische, spo-
radische und immundefiziente. Die endemische Variante
ist mit EBV assoziiert und tritt vor allem bei Kindern in
Afrika auf [11–12]. Die immundefiziente Variante wird
bei primärer oder erworbener medikamentöser oder
retroviral bedingter Immunsuppression beobachtet.
Die sporadisch auftretende Variante ist die häufigste Va-
riante ausserhalb von Afrika und nicht Immundefizienz-
assoziiert [13]. Das BL tritt meist extranodal, typischer-
weise abdominal, im Knochenmark und ZNS auf.
Morphologisch zeigen sich monomorphe Blasten von
etwa der Grösse der zahlreich eingestreuten Makro-
phagen mit feinen Nukleolen. Der Immunphänotyp ist
assoziiert mit einem Keimzentrumsursprung der B-Zel-
len und weist klassischerweise folgendes Profil auf:
CD20+, CD10+, Bcl-6+ bei Negativität für Bcl-2 und
TdT. Die Tumorzellen zeigen eine sehr hohe Prolifera-
tionsaktivität von annähernd 100%. Der zusätzliche
Nachweis einer C-MYC-Translokation unterstützt die
Diagnose eines BL. Dieser geschieht am einfachsten
mittels Split-Sonde in einer Interphasen-Fluoreszenz-
in-situ-Hybridisierung (FISH) am Abklatschpräparat
(Abb. 2B
x
).
Obwohl eine C-MYC-Translokation die Diagnose eines
BL unterstützt, tritt sie auch bei anderen Non-Hodgkin-
Lymphomen auf, insbesondere bei diffus grosszelligen
Lymphomen, eine Unterscheidung von therapeutischer
Relevanz [14]. Dies bereitet dem Pathologen immer
wieder diagnostische Schwierigkeiten, da einige Lym-
phome morphologisch, immunhistologisch und zyto-
genetisch Überlappungen mit dem Burkitt- und dem
diffus grosszelligen Lymphom (DLBCL) aufweisen. Für
diese Fälle schlägt die WHO (2008) eine Grauzonen-En-
tität vor, nämlich das B-Zell-Lymphom, nicht klassifi-
zierbar, mit Charakteristika der diffus grosszelligen
B-Zell-Lymphome und Burkitt-Lymphome (Abb. 2
x
).
Diffus grosszellige B-Zell-
Non-Hodgkin-Lymphome
Diffus grosszellige B-Zell-Non-Hodgkin-Lymphome
(DLBCL) sind im Kindesalter selten, sie werden auf 10%
aller Non-Hodgkin-Lymphome in diesem Altersspek-
Abbildung 1
Die «F»-Regel als Gedankenstütze, wie der Pathologe das frisch übersandte Gewebe je nach Menge aufarbeiten soll und welche Techniken
daran angewandt werden können. Ein Abklatschpräparat lässt sich von jeder Biopsie unabhängig von der Grösse machen. Kleine Biopsate
wie Stanzbiopsien sollen primär in gepuffertem Formalin fixiert werden.
Abklatsch
• FISH
Formalin-Fixierung
• Immunhistochemie
• ISH
• FISH
• PCR
Gewebeabstrich
• FACS
• Zytognetik
Schockfrieren
• Southern Blot
• PCR
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trum geschätzt. Mittels Genexpressionsdaten konnten
die DLBCL in drei Gruppen eingeteilt werden [15]. Eine
Unterscheidung, welche in der Routinediagnostik auf
Protein- und Genebene ebenso durchgeführt wird und
im Hinblick auf zielgerichtete Therapien von zuneh-
mender Bedeutung ist.
Bei mediastinaler Präsentation muss der Subtyp des
primär mediastinalen (thymischen) grosszelligen Lym-
phoms in Erwägung gezogen werden.
Hodgkin-Lymphom
Das Hodgkin-Lymphom, bestehend aus dem klassi-
schen und Lymphozyten-prädominanten Hodgkin-Lym-
phom, tritt gehäuft im Alter von 15 bis 34, und das klas-
sische Hodgkin zusätzlich von 69 bis 85 Jahren auf,
entsprechend einem bimodalen Verteilungsmuster.
Das Lymphozyten-prädominante Hodgkin-Lymphom
tritt vor allem bei männlichen Patienten auf und befällt
bevorzugt zervikale und inguinale Lymphknoten. Eine
B-Symptomatik ist ungewöhnlich. Die Prognose ist
üblicherweise günstig. Rezidive führen sehr selten zu
Transformationen in DLBCL und zu krankheitsbeding-
ten Todesfällen.
Das meist knotig wachsende Hodgkin-Lymphom, auch
als nodulär lymphozyten-prädominant bezeichnet,
unterscheidet sich vom klassischen Hodgkin-Lymphom
dadurch, dass die Tumorzelle den B-Zell-Phänotyp bei-
behält mit einer starken CD20-Expression, aber in der
Regel negativ ist für CD30.
Das klassische Hodgkin-Lymphom (cHL) kommt gleich
häufig bei beiden Geschlechtern vor und befällt bevor-
zugt zervikale und axilläre Lymphknoten. Es wird ge-
legentlich von einer B-Symptomatik begleitet, und die
5-Jahres-Überlebensrate ist hoch (80–95%) [16]. cHL
treten vor dem zehnten Lebensjahr sehr selten auf,
machen aber ca. ein Drittel aller Lymphome vor dem
achtzehnten Lebensjahr aus [1]. In unseren Breiten-
graden sind ca. 40% der cHL mit EBV assoziiert.
Abbildung 2
Lymphome werden aufgrund ihres biologischen Verhaltens, ihrer Protein- und molekularen Eigenschaften klassiert. Dennoch gibt es immer
wieder Übergangsformen, die nicht eindeutig zugeordnet werden können. A: Schematische Darstellung der biologischen Überlappungen
der Lymphom-Entitäten klassisches Hodgkin-Lymphom (cHL), diffus grosszelliges Lymphom (DLBCL) und anaplastisches Lymphom (ALCL).
B: Beispiel eines solchen unklassierbaren Lymphoms, intermediär zwischen cHL und DLBCL mit morphologischen und immunhistoche-
mischen (CD15, CD30) Charakteristika eines cHL und eines DLBCL (CD20). C: Schematische Darstellung von Burkitt-Lymphomen (BL) und
DLBCL sowie biologische Überlappungen. D: Beispiel eines klassischen Burkitt-Lymphoms mit typischer Morphologie, CD20-Expression,
hoher Proliferationsrate (Ki-67) undTranslokation für das C-MYC-Gen auf einem Abklatschpräparat, nachgewiesen mit einer Split-Sonde
(normales Allel: fusioniert grün und rot; transloziertes Allel: rotes Signal getrennt vom grünen).
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Die Diagnose eines cHL ist sehr anspruchsvoll, gibt es
doch nicht selten Überlappungen mit diffus grosszelli-
gen Lymphomen wie zum Beispiel dem primär media-
stinalen diffus grosszelligen Lymphom oder den ALK-
negativen anaplastischen Lymphomen (Abb. 3
x
). Die
Unterscheidung dieser Entitäten ist von therapeuti-
scher und prognostischer Bedeutung. Hier kommt der
morphologischen Beurteilung sowohl der Tumorzellen
als auch deren Mikroumgebung eine grosse Rolle zu,
unterstützt durch eine breite Palette an immunhisto-
chemischen Markern. Obwohl die Erkenntnisse über
das cHL in den letzten Jahren grosse Fortschritte
erzielten, gibt es aktuell wenig anerkannte prognos-
tische Marker, weder auf Protein- noch auf molekularer
Ebene.
Anaplastisches grosszelliges Lymphom
Obwohl das anaplastische grosszellige Lymphom
(ALCL) nicht zu den häufigsten Non-Hodgkin-Lympho-
men gehört, betrifft es überwiegend Kinder und Ju-
gendliche. Diese Lymphomgruppe zeichnet sich durch
eine konstante Expression von CD30 (Ki-1-Antigen) aus
und kann systemisch oder primär kutan auftreten. Sie
wird der T-Reihe bei entsprechender T-Zell-Expression
oder dem Null-Typ bei fehlender Expression von T-Zell-
Markern zugeordnet.
Häufig koexprimieren die anaplastischen grosszelligen
Lymphome, vor allem bei jüngeren Patienten (ca. 90%),
das ALK-(anaplastic lymphoma kinase­)Protein, wel-
ches infolge einer Fusion mit unterschiedlichen Trans-
lokationspartnern überexprimiert wird. Die häufigste
beobachtete Translokation (75–84%) ist die t(2;5)
(p23;q35), die das ALK-Gen unter die Kontrolle des
Nukleophosmin-Gens (NPM) bringt [17–20]. Diese Fu-
sion und die damit verbundene Überexpression von
ALK und konsekutiven Proteinen führt zu einer gestei-
gerten Proliferation und verminderten Apoptose [21].
Auch andere Fusionspartner für ALK kommen vor und
zeigen den gleichen Verlauf und Prognose. Obwohl die
5-Jahres-Überlebensrate bei ALK-positiven anaplasti-
schen grosszelligen Lymphomen bei 60–85% liegt, im
Unterschied zu 15–46% bei ALK-Negativität, tritt in
25–46% der Fälle, meist im ersten Jahr, ein Rezidiv auf.
Durch neue Therapieansätze mit immunotherapeuti-
schem Targeting von ALK stehen jetzt neue Möglichkei-
ten der Behandlung zur Verfügung [22], und daher wird
die ALK-Status-Abklärung auch aus therapeutischer
Sicht immer wichtiger.
Die ALK-positiven ALCL zeigen ein breites morpholo-
gisches Spektrum. Die morphologischen Varianten wie
zum Beispiel die kleinzellige Form oder solche mit
Hodgkin-ähnlicher Morphologie erschweren die Ab-
grenzung zur Gruppe der kleinen blau-rundzelligen Tu-
moren oder zum cHL, häufige Tumoren im Kindesalter.
So gibt es beim ALK-negativen ALCL Grauzonen-Enti-
täten, die schwer vom cHL abzugrenzen sind.
Pädiatrische Altersgruppe
Mit der Einführung der WHO-2008-Klassifikation für
Tumoren des hämatopoetischen und lymphoiden Ge-
Abbildung 3
Zusammenstellung der Lymphom-Entitäten, welche in den letzten zehn Jahren am Institut für klinische Pathologie Zürich diagnostiziert wurden.
Lymphome bei 65 Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren, diagnostiziert zw. 2000 und 2010
Klassisches Hodgkin-Lymphom (16)
Burkitt-Lymphom (12)
Diffuses grosszellliges B-Zell-Lymphom (10)
B-lymphoblastisches Lymphom/Leukämie (B-ALL) (8)
T-lymphoblastisches Lymphom/Leukämie (T-ALL) (8)
Lymphozyten-prädominantes Hodgkin-Lymphom (4)
HepatosplenischesT-Zell-Lymphom
MALT-Lymphom
ZytotoxischesT-Zell-Lymphom (not otherwise specified)
Anaplastisches grosszelliges T-Zell-Lymphom
Blastäre plasmazytoide Dendriten-Zell-Neoplasie
PTLD-polymorph
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webes wurde die Klassifikation um einige pädiatrische
Entitäten erweitert. Darunter befinden sich die pädia-
trischen EBV-positiven T-Zell-lymphoproliferativen Er-
krankungen, welche sich systemisch oder primär kutan
manifestieren, und die pädiatrischen Formen des folli-
kulären und nodalen Marginalzonen-Lymphoms.
Die pädiatrischen EBV-positiven T-Zell-lymphoprolife-
rativen Erkrankungen kommen gehäuft bei Kindern in
Asien und Ureinwohnern Amerikas vor. Die systemi-
sche Variante ist eine lebensbedrohliche Erkrankung
und charakterisiert durch eine klonale Proliferation der
EBV-infizierten T-Lymphozyten mit zytotoxischem Phä-
notyp. Die Erkrankung kann unmittelbar nach einer
primären akuten EBV-Infektion (meist CD8+) oder bei
chronisch aktiver EBV-Infektion (meist CD4+) auftreten
und führt rasch zu Organversagen, Sepsis und Tod.
Hydroa vacciniforme­like Lymphoma ist das kutan auf-
tretende, EBV-positive T-Zell-Lymphom bei Kindern,
selten können auch NK-Zellen (CD56+) durch EBV
transformiert sein. Die betroffenen Patienten neigen zu
Sonnenlichtüberempfindlichkeit und entwickeln vor
allem an sonnenexponierten Hautstellen papulo-vesi-
kuläre Läsionen und Ulzerationen. Nach längerem
Verlauf (10–15 Jahre) kann auch eine systemische
Beteiligung mit Fieber, Lymphadenopathie und Hepato-
splenomegalie auftreten.
Die pädiatrischen follikulären Lymphome treten über-
wiegend zervikal, peripher nodal oder im Waldeyer’
schen Ring auf. Die für ein follikuläres Lymphom typische
Translokation t(14;18) fehlt trotz einer Bcl-2-Protein-
expression in der pädiatrischen Form. Morphologisch
weisen sie vermehrt einen Grad 3 auf und zeigen öfter
eine örtliche Begrenzung. Die Prognose ist meist gut,
selbst bei simultanem DLBCL bei Diagnosestellung
[23].
Die pädiatrischen nodalen Marginalzonenlymphome
zeigen klare klinische und morphologische Charakte-
ristika. Sie treten überwiegend beim männlichen Ge-
schlecht auf (20:1), sind meist asymptomatisch und ört-
lich begrenzt auf Lymphknoten des Kopf-Hals-Bereichs
und müssen von reaktiven Prozessen unterschieden
werden. Die Prognose des Marginalzonenlymphoms ist
sehr gut, sehr selten kommt es zu einem Rezidiv.
Bei den extranodalen Marginalzonen-B-Zell-Lympho-
men vom MALT-Typ gibt es keine separate pädiatrische
Untergruppe.
Lymphoproliferationen bei Immundefizienz
Lymphoproliferationen bei Immundefizienz umfassen
ein breites morphologisches Spektrum an reaktiven,
meist polyklonalen Lymphoproliferationen bis hin zu
malignen Lymphomen. Sehr oft sind die Lymphoproli-
ferationen EBV-vermittelt und betreffen unterschiedli-
che Ausreifungsstufen der B-Lymphozyten, seltener des
T-Zell-Kompartiments. Sie kommen bei Kindern mit
angeborener Immundefizienz vor (z.B. CVID etc.) oder
gehäuft auch nach Transplantationen oder Verabrei-
chung von immunmodulierenden Therapeutika im
Rahmen von Autoimmunerkrankungen. Sie werden oft
analog der posttransplantären lymphoproliferativen
Erkrankungen (PTLDs) benannt, unabhängig von der
Ursache der Immundefizienz.
Verteilung von Lymphomen bei Kindern
und Jugendlichen am Institut für klinische
Pathologie, UniversitätsSpital Zürich
Ähnlich der Verteilung der amerikanischen Studie [1]
stehen bei den in Zürich diagnostizierten Lymphomen
bei den NHL die BL und LBL im Vordergrund, gefolgt
vom cHL.
Schlussbemerkung
Die Komplexität der Lymphomdiagnostik nahm in den
letzten Jahren zweifelsfrei zu. Eine enge Kooperation
zwischen Klinik, Pathologie und Zytogenetik trägt we-
sentlich dazu bei, den Patienten eine individualisierte
Diagnostik und Therapie zukommen zu lassen. Deshalb
empfehlen wir, Kinder mit Verdacht auf lymphoprolife-
rative Erkrankungen bereits für die Diagnostik an ein
spezialisiertes Zentrum zu überweisen.
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